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BIOPSY IN PATIENTS WITH BLADDER CANCER AND
IN  VIV0 METHYLENE BLUE STAINING
Mikio IGAWA
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(Director: Prof. H Nihira)
Between March, 1980 and July, 1984, 165 multiple mucosal biopsies were performed in 111 
patients with bladder cancer. Of these 165 multiple mucosal biopsies, 87 were performed in 
new cases and 78 in recurrent cases : 147 were performed under in vivo staining with intra-
vesical methylene blue. Before endoscopic tumor resection, biopsies were taken with a flexi-
ble cup biopsy forseps from non-tumorous urothelium lateral to the ureteral orifices, in the 
midline posteriorly, from both lateral wall and bladder neck, adjacent to the tumor and 
from the tumor itself. Histological abnormalities in this paper indicate transitional cell 
carcinoma, microinvasion of carcinoma in situ, carcinoma in situ, dysplasia and hyperplasia. 
In the total 955 biopsy specimens, transitional cell carcinoma was found in 45 (4.7 %), 
microinvasion of carcinoma in situ in 30 (3.1 %), carcinoma in situ in 55 (5. 8 %), dysplasia 
in 27 (2.8 %), hyperplasia in 141 (1.5 %), squamous metaplasia in 4 (0.4 %), proliferative 
cvstitis in 58 (6.1 9), inflammation in 230 (24.1 %) and normal epithelium in 492 (51.5 95). 
The frequency of histological abnormalities in biopsied specimens was 14.8 % in new 
cases, 21. 1 % in recurrent cases, the difference being statistically significant (P<0. 01). 
Transitional cell carcinoma and dysplasia were more common in mucosal biopsies of recur-
rent cases than those of new cases (P<0.001, P<0.05 ). 
The frequency of histological abnormalities was 11.5 % in 836 biopsy specimens from 
cystoscopically normal-looking mucosa, while 65. 5 % in 119 biopsy specimens from grossly 
abnormal mucosa, the difference being statistically significant (P<0.001 ). Of histological 
abnormalities, transitional cell carcinoma, microinvasion of carcinoma in situ and carcinoma 
in situ were more common in biopsy specimens from grossly abnormal mucosa than those 
from normal-looking mucosa (P<0. 001). The frequency of histological abnormalities in 
mucosal biopsy was 11.4% in patients who exhibited a single tumor, and 26.7% in those with 
multiple tumors, the difference being significant (P<0.005). 
  Biopsies of mucosa adjacent to a visible tumor were abnormal most frequently (26.9%),
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while those taken lateral to the ureteral orifices, from the midline posteriorly and from both 
lateral wall revealed a slightly lower rate of abnormal findings. The frequency of histological 
abnormalities in mucosal biopsy was 7.7% in patients with  Gl tumor, 15.8% in those with G2 
tumor and 36.0% in those with G3 tumor. The histological abnormalities increased with the 
increase in the grade of main tumor; this correlation was statistically significant (P<0.001). 
Of histological abnormalities, carcinoma in situ and microinvasion of carcinoma in situ were 
not observed in patients with G1 tumor, and increased with the increase of the grade from 
G2 to G3; this correlation was statistically significant (P<0.O01). 
   The in vivo staining with intravesical methylene blue was applied to 147 multiple mucosal 
biopsies. Of cystoscopically normal-looking mucos, the frequency of histological abnorma-
lities was 15.9% in biopsies taken from stained mucosa, 9.0% in those from unstained mucosa 
and the difference was statistically significant (P<0.025). 
   Of the 955 biopsies 171 (17.9%) revealed significant urothelial abnormalities. Results of 
mucosal biopsies showed that there are widespread urothelial changes in patients with blad-
der cancers and support the assumption that bladder cancer is a gross manifestation of a 
field changing disease affecting the urothelium. In the evaluation of patients with bladder 
cancer, histological findings of mucosal biopsy should be taken into consideration as well as 
the grade and stage of the visible tumor.










































































1.全 症 例 の粘 膜 生 検 法 の組 織 学 的 所 見(Tablel)
主 腫瘍 を除 く粘 膜 生 検955検体 の組 織 学 的所 見 は移
行 上 皮 癌45(4.7%),上皮 内 癌 の 微 小 浸 潤30(3.1
0),上皮 内癌55(5.8%),上皮異 形 成27(2.8%),上
皮 過 形 成14(1.5%),扁平上 皮 化 生4(0.4%),増殖
性 膀 胱 炎58(6.1%),炎症230(24.1%),正常492
(J1.5%)であ る.組 織 学的 異 常 が 認 め られ た もの は
955検体 の うち171(17.9%)であ った.こ の955検体
を初 発 時 と再 発 時 の生 検 に分 け る と,そ れ ぞれ481,
474とな る.初 発 時 と再 発時 の生 検 に つ い て 各組 織 学
的 所 見 が 占 め る頻 度 を 比 較す る と,移 行 上皮 癌 の頻 度
は初 発 時 が2.1%,再発 時 が7.4%と再 発 時 の生 検 に お
い て有 意 に 高か った(P<0.001)、上 皮 異 形成 は初 発 時
時 が1.6%,再発 時 が4.o/0で,この 頻 度 は 同様 に再 発
の生 検 に お い て有 意 に 高値 で あ った(P<0.05).また 組
織 学 的 異 常 の総 数 は 初 発 時 が71(14.8%),再発 時 が
100(21.1%)で,この よ うな 異 常 粘 膜 の 頻 度 は再 発
時 の生 検 に お いて 有 意 に 高か った(P<o.oi).
2.粘 膜 生検 法 の組 織学 的 所 見 と膀 胱 鏡 検 査 所 見
(Table2)
生検 粘 膜955検体 を生 検 時 の 内視 鏡 検 査 所 見 に よっ






















































































10(6.3)6(3.8)8(5.0)2(1.3)2(1.3) 0 7(4.4) 43(27.1)81(50.9)
28(i7.6)
6(4.0)4(2.7)5(3.3)8(5.3)1〔0.7) 2(7.3) s(u.o) 39(25.8)80(53.0)
24〔15曾9〕








1〔0.7) 0 5(3.6) 35(25.4)83(60.1)
*pく0.05

















































































































































































































































































型度との関連を検討 した.主 腫瘍のメチ レンブルー染
色陽性群は組織学的異型度がG1群では52.5%,G2群
では79.4%,G3群では86.4%で,組織学的異型度が
高 くなるほど染色性 も有意に高 くなる結果が得 られた
(P<0.01).
考 察
膀 胱 癌 症 例 に お け る 膀 胱 のmultiplemucosal
biopsy,すなわ ち腫 瘍 部 以 外 の膀 胱 粘膜 の 多部 位 生 検
法(以 下 に粘 膜 生 検 法 と略 記)に つ い て の報 告 は1968
年 以 降 に 多数 み られ る8-ll・17-26).生検 手技 の多 くは,
著 者 と同 様 の組 織 生 検 鉗 子 に よ るcoldpunchtech-
niqueであ る9,11,12,17,22,25).Coldpunchtechnique
は 腫瘍 の組 織 学 的 深 達 度 の 判 定 が 主 目的 で は な い た
め,組 織採 取 の深 さは 必 らず し も筋 層 ま で到 達 す る必
要 は な いiz).この生 検 法 に よ り膀 胱 粘膜 は ほ とん ど損
傷 され るこ とな く採 取 され るが,表 層 細胞 は粘 膜 上 皮
の 深層 に ゆ る く付 着 してい るの で 生 検時 に失 なわ れ る
可 能性 が あ る13).また 上 皮 内癌 の 細 胞間 の結 合 性 の 減
少 は 粘膜 層 の 脆 弱性 を示 す もの で あ り27),coldpun-
chの過 程,あ る い は組 織 の処 理 の 段 階 で 粘 膜 層 が 剥
離 し,そ の た め に病 理 診断 はdenudingcystitisとな
って 結果 的 に 上皮 内癌 を見 逃 す こ とが あ る ので 注 意 が
必 要 で あ る.
生検 部 位 に つ い て 報 告例 を み る と,両 側 尿 管 口外 側
方8,9,11,12,19・24),後.8,9,11,12,17,19,22,24),三角 部n,17・21・
22),両 側 壁7),頂 部9-11,21,26),頸部17)および 腫 瘍 の 近
接 部B,IO,12,19,2A,26)などで あ る.著 老 は 統 計 的 に 腫 瘍 の





































































































































































































































































































































1980年3月か ら1984年7月まで の期 間 の膀 胱 癌患
者111名を対 象 と して,multiplemucosalbiopsy
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